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Artigo Cientifico

Farmacocinética da Bupivacaina a 0,75%
em Anestesia
Peridural para Cesarianas. I. Solugées a 0,75%
com e sem Epinefrina

J. C. A. Carvalho, TSA!, R. S. Mathias, TSA!, W. G. Senra, TSA!,
S. R. C. J. Santos, TSA* & R. V. Gomide Amaral, TSA’

Carvalho J C A, Mathias RS, SenraW G, SantosS RCJ, Gomide Amaral R V — Pharmacokinetics of
bupivacaine in epidural anesthesia for cusarean section. |. 0.75% solution with and without epinephrine.

Maternal

venous plasma concentrations and pharmacokinetic data were determined for 0.75%

bupivacaine used in epidural anesthesia for obstetrics in the fixed dose of 150 mg.
Seventeen term pregnant women undergoing elective cesarean section were studied. Ten patients
received 150 mg of 0.75% bupivacaine with epinephrine 1:200,000 and seven patients received 150 mg

of a plain solution.

Venous plasma concentration of bupivacaine were determined at different instants fﬂllm;.*ing Injection
of the anesthetic into the epidural space, using a gas-liquid chromatographic technique.

Plasma concentrations in all observations were below toxic levels {highest concentration 2.00 ug/ml},
being always higher 1n the group that received plain bupivacaine, although these differences were not

statistically significant.

Average maximum plasma concentration and time to reach it for the plain bupivacaine group

(1.45 + 0.40 ug/ml and 21.00 £ 6.73 min)

were not different from the values obtained for the

epinephrine group {1.32 £ 0.35 ng/ml and 23.90 + 6.09 min).
The half life of the elimination phase was longer and the total amount of the anesthetic reaching the

central compartment was larger for
301.59 + 80.05 ug.m!l™'.min} than for the
217.28 £ 10557 ug.mi~'.min}, p < 0.05.
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E m editorial da Revista Anesthesiclogy, em
1979, Albright! relata complicaghes cardio-
vasculares que se seguiram ao uso de anestesico
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local de ionga duragcdo para anestesia peridural, e
faz renascer a preocupacdo com a toxicidade dos
anestésicos locais, em particutar a bupivacaina.

Em seu relatdrio “Clinical Aspects of Bupi-
vacaine Toxicity?' apresentado ao Food and
Drug Administration Anesthetic and Life Support
Drugs Advisory Committee em 1983, sugere a
exclusdo da bupivacaina a 0,75% da pratica
clinica, recomenda cuidados especiats e selecdao de
pacientes quando da utilizacdo de doses acima de
75 mg de bupivacaina a 0,5% e coloca a paciente
obstétrica como de risco para a utilizacdo deste
anestesico. |

A polémica® culmina, em 1983, com uma
recomendacdo do FDA para que as solucdes de
bupivacaina a 0,7%% nao mais fossem utilizadas
em anestesia obstétrica.

Tendo tido a oportunidade de trabalhar com
essa solucdo, antes que essa recamendacao surgls-
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se, em doses altas e numa populagdo de risco
sequnda o entender de Albright, acreditamos que
a divulgacdo desses dados seja importante e
oportuna.

O objetivo deste estudo foi verificar 0s niveis
plasmaticos e parametros farmacocinéticos da
bupivacaina a 0,75%, utilizada na dose fixa de
150 mg, com e sem gpinefrina, na populacao
obstétrica.

METODO

Fizeram parte do estudo 17 gestantes de
termo, sem patologia clinica ou obstétrica, sub-
metidas a anestesia peridural para cesariana eleti-
va. A idade das pacientes variou de 17 a 37 anos,
0 peso de 53 a 94 kg e a alturade 1,60 a 1,70 m.

As gestantes foram submetidas a venoclise com
cateter 20 G, em veia antecubital do membro
superior diretto, através do qgual receberam
500 m! de sctucdo de glicose a B% e posterior-
mente 1.500 ml de solugdo de Hinger cu.n lactato
e por onde foram colhidas amostras de sangue
para dosagem do anestésico.

Com as pacientes em posicdo sentada, a puncao
do espaco peridural foi realizada entre L1 e LS,
com agulha de Tuohy nY 15 ou 186, utilizando-se
"a técnica da gota pendente de (Qutierrez para a
identificacdo do espago peridural. Com o bisel da
agulha voltado para cima, injetou-se O anestesico
na velocidade de 1 a 1,65 mls™}.

Dez pacientes receberam 150 mg de bupiva-
caina a 0,75% com epinefrina 1:200.000 e sete
pacientes receberam O mesmoO anestésico, sem
epinefrina.

As amostras de sangue (5 ml) para a dosagem de
hupivacaina foram colhidas em seringas hepariniza-
das e depositadas em tubos secaos, imediatamente an-
tes da anestesia e aos 5, 10, 15, 20, 30, 40, 50, 60,
120 e 240 min cronometrados a partir do final da
injecdo da solugdo de anestesico, mantidas em ba-
nho de gelo e encaminhadas ao laboratorio.

Apds a separacdo dos elementos do sangue,
1 ml de plasma de cada amostra acrescido de 1 ug
de padrdo interno letidocaina 2 ug/ml) foi extrai-
do com 5 ml de éter etilico, apos alcahiniza¢do do
plasma com solugdo de hidréxido de sodio
(625 umoles).

Apbds agitagdo em Vortex, durante 1 min, a
mistura foi centrifugada a 3.000 rpm durante
15 min em centrifuga refrigerada (5°C}. A fase
aquosa foi aspirada e a orgdnica submetida a
congelamento em banho de gelo seco e acetona.
Em sequida, a fase organica for hitrada em
sistema Millipore, membrana FHLP 01300,
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0,4 u para tubo conico de 15 mi. A fase etérea foi
concentrada e ¢ solvente evaporado em corrente
de nitrogénio até a secura. Q residuo foi reconst-
tuido com 25 ul de acetonitrila e 2 ul foram
injetados no cromatografo HP 7610 - A equipado
corn detector de ionizacdo de chama, coiuna Qe
OV 17 — 1% sobre chromosorb WHP 100-120 mesh
(4 pés de comprimento). As temperaturas empre-
gadas foram 220°C na coluna, 3009C no detector
e 260°9C no injetor.

O método do padrdo interno foi utilizado para
a integracdo de area e célculo da concentra¢do do
farmaco na amostra.

Os dados isolados da concentragdo plasmatica
do férmaco foram projetados em escala semiloga-
ritmica em funcdo do tempo para estimativa dos
pardmetros farmacocineticos.

O decaimento exponencial de primeira ordem da
bupivacaina obedeceu a equacdo conforme ex-
pressdo! »c

C= A e~Cl 4+ B e-ﬁt (1)

onde C é a concentracdo do farmaco no tempo 1t;
« e B sd0 as constantes de velocidade de primeira
ordem, para ©0Ss processos rapido e medio de
disposicdo cinética, respectivamente; A e B s3o os
valores previstos para as concentracdes, apos a
administracdo da bupivacaina no instante zero
dos * processos de rapida e média disposi¢do.
Utilizou-se 0 expoente e o coeficiente da equacao
para calculo da meia vida de elimina¢do do farma-
CO.
A drea sob a curva obtida a partir da concen-
tracdo plasmatica em fungdo do tempo, no
periodo O a oo, foi calculado a partir do programa
de integracdo ponto por ponto em computador
9.830 Hewlett Packard, do Servico de Informatica
Médica do !nstituto do Coracdo do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universida-
de de S3o0 Paulo. |

O testet de ''Student’”’ ndo pareado foi utiliza-
do para a avaliacdo da significancia dos results-
dos, sendo fixado o nivel critico de 5%
(p < 0,09).

RESULTADOS

Os valores médios de idade, peso e altura n3do
se mostraram significativamente diferentes nos
grupos estudados, conforme Tabela |,

As analises de bupivacaina em amostras de
nlasma forneceram niveis plasmaticos medios gue
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)
Tabela | — Caracteristicas antropomeétricas das pacientes estu- sd0 -comparados na Tabela Il e F-.gura 1. Nao
) dadas foram observadas diferencas significativas nas con-
Basbiratios centracoes plasmaticas de bupivacaina nos dois
. Grupo Idzde Peso Altura grupos, embora o0s valores encontrados para ©
. s o kg im] grupo com epinefrina 1:200.000 tenham sido
sempre inferiores. O maior nivel plasmatico obti-
1 1 17.00 65,70 | 56 do em todo o estudo foi de 2,00 ug.mI™", no
2 26,00 82,00 1,67 grupo com epinefrina
_. - 3 /G0 42,80 .80 A partir dos valores obtidos para 0s niveis
1 DS SERbALHIng . 28,00 66,00 1,55 nlasmaticos de bupivacaina em funcdo do tempo
| 5 S 00 1.60 foi efetuada a andlise farmacocinética para os dois
j’ 5 25,00 66,00 1,70 grupos, determinando-se valores que s30 expressos
| . 90,04 73,00 166 na Tabelalll. O tempo para a obtencdo de pico
| plasmatico e a concentracdo de pico NO grupo
| Média 27.57 66,10 1,61 sem epinefrina (21,00 6,73 min e
| desvio-padrdo 6.08 3,62 0,07 1,45 £ 0,40 ug.mi™') ndo foram estatisticamente
' diferentes dos obtidos para o grugo com epinefri-
' 3 %90 68,00 1,58 na (23,90 + 6,09 min e 1,32 £+ 0,35 g.mi™!). A
9 31,00 56,00 1,58 constante de velocidade de eliminacdo do aneste-
| 10 29,00 66,00 1,60 sico foi estatisticamente menor, e sua vida de
11 30,00 62,00 1,58 eliminacdo estatisticamente maior NO grupo sem
Com epinefrina 12 29,00 94,00 1,65 EDIﬂEfriﬂa (= 00,0042+ 00011 min~! e
1:200.000 13 24,00 92,00 1,70 172,36 + 33,90 min) do que no grupo com epine-
! 14 35,00 68,00 1,63 frina (—0,0072 £ 0,0034 min™ ' e
| 15 25,00 66,50 1,64 116,63 £ 57,03 min).
| 16 24,00 72,00 1,56 | _
| 17 14 00 69 20 1.65 A quantidade total de bupivacaina transfe-
f rida para o compartimento central (ASCT) fo
Média 28 50 71,37 1 62 significativamente malo:f NO grupo sem epinefrina
desvio-padrio 414 12,21 0,04 (30159_1 BQ:DEJ ~g.ml™" .min) do que NO grupo
| com epinefrina (217,28 £+ 105,57 ug.m!~' .min).
E Tabela Il — Niveis plasmaticos de bupivacalina (ug/ml) em gestantos de termo, apOs injecdo peridural de
150 mg de solugdes a 0,75%.
Tempo
(min.)
Grupo 3 10 18 20 30 40 50 80 120 240
1 0,43 1,04 1,44 1,06 1,54 1,24 1,33 1,24 1,00 0,73
2 039 0,58 0,63 0.77 0.72 0,64 0,65 0,60 0,48 0,23
3 0,55 1,14 1,78 1,78 1,48 1,35 1,19 1,00 0,81 0,24
Sem 4 0,56 1,04 1,64 1,58 155 1,45 1,36 1,27 0,856 0,38
epinefring 5 0,79 0,98 1,29 1,26 120 1,13 1,13 0,90 0.70 0,42
8 0. 31 0,61 1,09 1.14 151 1,368 1,31 0,96 0,73 0,45
7 0,42 0,79 1.14 1,04 119 0,08 089 0.84 0,7 0,44
Mdédia 0. 49 0.88 129 1,38 11 1,18 1,12 0,97 0,75 0,43
dewvio-padrio 0,16 0,22 038 0,43 0,30 0,28 D26 0,23 0,17 0,16
8 0,24 0,41 0,82 0,92 1.11 1,08 0,98 0,83 0,38 0,08
g 0,38 1.08 1.3J6 1,44 1,19 1,07 1,289 1.41 0.83 0.68
10 0,44 0,96 1,68 N 1.77 1,68 1.25 1,17 080 0,37
11 0,28 1,69 088 0,94 087 0,44 0,66 0,55 0,38 0,18
12 0,70 128 2.00 188 1,42 1,45 1,28 1,20 0,78 0.2
Com 13 0,48 081 1,17 1,23 1,27 1,23 0,95 0,05 0.42 0,09
spinefrina 14 0,20 0,82 .81 1,18 0,95 0,86 0483 0,79 0,55 0,27
1200.000 15 0,20 1.1 1,13 120 1,08 0,70 1,00 0,68 0,70 0,37
18 0,47 1,04 1,32 1,36 1,48 1,23 1.21 0,87 0,72 0,32
17 025 0535 0,73 0,77 0£88 0,73 0,68 0,72 0.49 0,28
Média 0,37 0,B5 1,19 128 121 1.0 1.01 0,968 0,61 0.29
desvio-padr o 0,18 028 0,41 035 0,29 0,36 0,27 0,26 0.21 0,17

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 36: N 3, Maio - Junho, 1586

S

197



Tzbala lll — Parémetros farmacocinéticos da bupivacaina em gestantes de termo, ap0s inje¢ao peridural de 160 mg de

soluges a 0,75%.
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\ Pardmetro
Grupo \

= Tp 2Cp 3K el | 411,55 SascT
\ min pg.mi-l min=1 min ,uq.ml" .min
Paciants
1 20,00 1,95 - 00,0034 201 80 432,10
Pl 22,00 0,77 — 0,0048 161,70 169,70
3 15,00 1,78 - 0,0038 191,80 354,30
Sam 4 15,00 1,64 - 0,0068 104,40 270,50
epinefrina 5 15,00 129 - 0,0038 190,80 298,90
6 30,00 1,51 - 0,0039 178,60 300,30
7 30,00 1,19 - 0,0037 187,40 285,30
Média 21,00 1,45 - 0,0042 172,36 301,59
desvio-padrio 6,73 0,40 - 0,0011 33 90 80,05
8 27,00 1,11 - 0,0132 52,70 113,40
9 20,00 1,44 — 0,0027 257,20 478,10
10 30,00 1,77 - 0,0064 109,00 264,10
11 17,00 0,94 - 00,0057 121,20 132,50
12 15,00 2,00 —0.0078 88,90 241,90
Com 13 30,00 1,27 -0,0129 83,70 131,60
Epinafrina 14 20,00 1,18 - 0,0059 118,00 180,70
1:200.000 15 20,00 120 - 0,0053 131,40 236,30
' 16 30,00 1,46 - 0,0067 103,10 225,80
17 30,00 089 - 0,0053 131,10 168,40
Média 23,90 1,32 - 0,0072° 116,63° 217,28*
Desvio-padrio 6,09 0,35 - 0,0034 57,03 105,57
I = periodo de rempo pars atingir a concentracfo p/asmdtica méxima de bupivacaina
2 = concentracdo plesmdtica mdxima cde burivacaina apds a administraclo peridural,
3 = constente .de velocidade de 17 ordem ce e/iminegdo do fdrmaco do compartimento central
4 = rempo de neia vide da fase ds eliminaglo
f = dres 10b & curva de concentracdo plasmdtica de bupivecaina em fungdo do tempo no intervalo de tempo ty & A

p <.0,05 em relagdo so grupo sem epinefrina

10
O BUPIVACAINA 0.7%% - com epinetoina (1 300 0OQ)
BEBUPIVACAINA 0.75% — wem spinelnina
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Fig. 1 Curva de niveis plasmaticos médios de bupivacaina em
funcdo do tempo, apbs administragcdo peridural em
pacientes obstétricas (150 mg).
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DISCUSSAO

Embora o relatorio de Albright* tenha nova-
mente motivado o Iinteresse pela- toxicidade dos
anestesicos locals, dando origem a uma grande
producdo de investigacdes clinicas e laboratoriais,
a preocupacao com O assunto sempre existiu.

Clinicamente o peso foi, e ainda &, um critério
adotado por muitos anestesiologistas para quanti-
ficar a dose de anestesico local empregado, a fim
de se reduzir a possibilidade de reacdes tOxicas®!
5 Muitos autores® respeitam para a bupivacaina a
dose médxima de 2mg.kg~'. Recentemente, entretan-
to, demonstrou-se que a concentracao plasmatica do
anestésico local injetado por via peridural ndo apre-
senta relacdo com o peso do paciente’, estando na
dependéncia da massa de anestésico injetado. Desta
forma, outros preferem restringir a dose de bupiva-
caina a 150 mg ou menos em pacientes adultos® .
Conforme citacdo anterior, Albright® recomenda
cuidados especiais e selecao dos paclentes para a
Jtilizacdo de doses de bupivacalna superiores a
75 maq.

Revista Brasileira de Anestesiologia
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Observa-se, todavia, que apesar da preocupacdo
e tentativa de se reduzir a dose do anestésico
empregada, gu!ando-se por exemplo pelo indice
mg.kg™', surge a necessidade frequente de um
aumento dessa dose, devido a niveis inadequados
de anestesia’.

Clinicamente ¢ impossivel pianejar idealmente a
dispersdo da bupivacafna no espaco peridural de
gestantes de termo em fungdo de parédmetros
antropométricos'?; a dose fixa de 150 mg tem
determinado, em nossa experiéncia, oS maiores
(ndices de acerto em anestesia peridural para

~ cesariana, considerando-se acerto o blogqueio sensi-

tivo eficaz até T4-T,.

QO emprego da dose fixa de 150 mg, entretanto,
nos leva a wutilizar, em muitas circunstancias,
doses muito superiores as consideradas seguras,
qualquer que seja o critério adotado, principal-
mente. em se tratando de pacientes obstétricas,
para as quais se espera uma absorcdo maior do
anestésico' !,

Muito embora tenham sido utilizados em mui-
tos dos nossos casos doses elevadas de bupivacal-

- na, 05 niveis plasmaticos do anestésico se mostra-

ram sempre dentro de limites seguros, sendo ©
nivel maximo obtido de 2,00 ugmi~! no grupo
com epinefrina. Evidentemente 0s niveis plasma-
ticos obtidos neste estudo foram mais elevados
qgue 0s observados quando se utilizou o anestésico
guiado pelo peso das pacientes; Magno et al?
trabalhando com uma dose de 103+ 3 mg de
bupivacaina a 0,75% sem epinefrina em anes-

tesia obstétrica, observaram nfvel plasmatico
maximo de 0,844 ugml™' ao0s 15 min. Da
mesma forma, parece realmente existir uma

tendéncia a maior absorcdo do anestésico do
espaco peridural de gestantes de termo quando
comparadas com ndo gestantes.
trabalhando com populacdo n3o obstétrica, utili-
zaram 150 mg de bupivacaina a 0,75% com
epinefrina 1:200.000 e observaram nive! plasma-
tico maximo médio de 1,19 ugmi~! {0,71 a
1,73 ug.mi™ ). Embora ndo seja possivel fazer-se
uma comparacao efetiva de dados, o nivel. plasma-
tico maximao meédio obtido em nossc estudo foi
de 1,32 ug.mi~! (0,89 a 2,00 ug.mI~"), mostran -
do-se portanto discretamente superior.

Acreditamos, todavia, gque embora essas dife-
rengas tennam sido observadas, ndo se traduzam
em riscCo para as pacientes, uma vez que 0S niveis
plasmaticos s§o bastante sequros.

Recentemente Biscoping et al.!® utilizaram
sotugOes de bupivacaina a 0,75% (dose média de
127,5mg} em anestesia peridural para pacientes
geriatricos e observaram niveis plasmaticos preco-
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Moore et al.l?,

cemente elevados, aos 3 e 5 min, com valores de
até 2,76 ug.m!~!, lancando a hipdtese de gque a
mator toxicidade da bupivacaina a 0,75% pudesse
ser devido a malor velocidade de transferéncia da
droga para © compartimento centrai. N3o se
observou em nosso estudo nenhum caso onde 0OS
niveis plasmaticos tivessem se mostrado - precoce-
mente elevados ou em que 0 tempo para atingir a
concentracdo de pico plasmatico tenha ocorrido
antes de 15 min;, a diferenca em relacdo aos
resuttados de Biscoping talvez possgm ser explica-
das pelas caracter(sticas do grupo de pacientes
utilizados pelo autor e/ou por detalhes de técnica.

A associacdo de epinefrina a solucdo de anesté-
sico local com a finalidade de reduzir sua toxici-
dade é um assunto bastante controvertido na
literatura, principaimente em se tratando da asso-
c1agao epinefrina-bupivacaina em anestesia peridu-
ral. Fujimori et al.!'*, Wilkinson e Lund!?® traba-
thando com bupivacaina a 0,5% em doses de 100
a 150 mg, em populacdo ndo obstétrica, obser-
varam curvas de concentra¢do plasmatica em
fungdo do tempo idénticas para preparacdc con-
tendo ou ndo epinefrina. A andlise da drea sob a
curva de concentracdo plasmaéatica em funcdo do
tempo neste estudo mostrou, entretanto, reducdo
significativa da quantidade de droga que atinge o
compartimento central quando se utiliza sotucdo
contendo epinefrina 1:200.000. Parece-nos opor-
tuno a colocacdo de que as caracteristicas de
absor¢do dos anestésicos locais e as vantagens de
sua associacdo com epinefrina devam ser mais
prudentemente estudadas para cada anestésico,
cada concentracdo e cada sitio de aplicacdo em
particular, & para cada populagdo envolvida. A
reducdo da area sob a curva em fun¢gdo de
epinefrina pode ter sido dependente, por exem-
plo, de um estado vascular previo préprio da
gestacao. A redugdo da transferéncia de bupi-
vacaina para o compartimento central pode se
traduzir em menor toxicidade e pode tambeém ser
responsavel por algumas caracter(sticas do blo-
guelo anestésico com essa solucdo, como por
exemplo uma maior dispersdo do anestesico no
espaco peridural de gestantes de termo, aumen-
tando significativamente 0 numero de segmentos
espinhais bloqueados'®.

A adicdo de epinefrina modificou também a
disposicdo cmnética do anestesico, determinando
uma constante de eliminacdo do fédrmaco do
compartimento central significativamente matror e,
uma mela vida de eliminacdo significativamente
menor. Qs efeitos cardiovasculares produzidos
pela epinefrina utihizada no espago peridural!’?
podem ter acelerado a depuracdo do anestésico,
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ou a maior quantidade de droga que atingiu ©
compartimento central na auséncia de epinefrina
pode ter permitido o acumulo do anestésico em
outros compartimentos acarretando sua elimi-
n4cdo mais lenta. Quaiquer que seja 0 mecanismo
predominante, esse fato deve ser lembrado nas
eventualidades onde seja necessaria a repeticdo de
doses.

De posse desses resuitados pode-se concluir que
o emprego de 150 mg de bupivacaina a 0,75% em
anestesia peridural para cesariana é compativel
com concentragoes piasmaticas seguras e que g

Carvalho JC A, Mathias RS, SenraW G, San-
tosSRCJ, Gomide Amaral RV — Farmacoci-
nética da bupivacafna a 0,75% em anestesia
peridural para cesarianas. |. Solugdes a 0,75%
com e sem epinefrina.

A bupivacaina a 0,75% foi utilizada em anestesiz
peridural para cesariana na dose fixa de 150 mq,
determinando-se os nfveis plasmaticos maternos e
0s parametros farmacocinéticos do anestésico.

Foram estudadas 17 gestantes de termo, subme-
tidas a cesariana eletiva. Dez pacientes receberam
150 mg de bupivacaina a 0,75% com epinefrina
1:200.000 e sete pacientes receberam 150 mg do
mesmo anestésico sem epinefrina. Os n(veis plas-
maticos de bupivacaina foram determinados em
diferentes tempos apés sua inje¢do peridural, por
meio de técnica em cromatografia gis-liquido.

Os nfveis plasmaticos nos diferentes (empos se
mostraram sempre dentro de limites reconhecida-
mente seguros (nivel méximo obtido 2,00 ng/mi),
sendo sempre mais elevados no grupo que recebeu
anestésico local sem epinefrina, embora essas
diferen¢as nao tenham sido significativas. O tem-
po para a obtengdao de pico plasmitico e a
concentra¢do de pico no grupo sem epinefrina
(21,00+ 6,73 min e 1,45 *+ 0,40 ug/ml) ndo foram
diferentes dos obtidos para o grupo com epinefri-

na (23,90 £ 6,09 min e 1,32 £ 0,35 ng/ml).
A meia vida de eliminacdo do anestésico foi signifi-

cativamente maior no grupo sem  epinefrina
(172,36 £ 33,20 min} do que no grupo com epinefri-
na (116,63 £ 57,03 min} (p < 0,05); da mesma for-

ma a Quantidade total de anestésico transferida para
o compartimento central foi significativamente

maior no grupo sem epinefrina
(301,59 = 80,05 .g.ml"!.min) do que no grupo
com epinefrina (217,28 £ 105,57 nga.ml~! .min).
Unitermos: ANESTESICOS: local, bupivacaina;
CIRURGIA: obstétrica, cesariana;
FARMACOCINETICA; TECNICAS A-
NESTESICAS: regional, peridi--al.
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associacao de epinefrina ao anestésico local, nes-
sas condicOes, é altamente recomendavel, reduzin-
do a quantidade total de droga que atinge ©
compartimento central, favorecendo a eliminacdo
mais rapida dessa droga que atinge esse comparti-
mento e, embora de forma ndo significativa,
reduzindo as concentractes plasmaticas nos dife-
rentes tempos estudados. Pode-se também sugerir
que outra causa, que ndo farmacocinética, deva
ser responsavel pelos tnsucessos até o momento
atribuidos a utilizacdo dessa concentracdo de
bupivacalna em anestesia obstétrica.

Carvalho JC A, Mathias RS, SenraW G, San-
tos S R CJ, Gomide Amaral R V — Farmacocinéti-
ca de ia bupivacaina en anestesia peridural para
cesareanas: | Soluciones a 0,75% con y sin epi-
nefrina.

_a bupivacaina a 0,75% fue utilizada en anestesiz
peridural para cesareana endosis fija“de 150 mgq,
determinandose l|as concentraciones plasmaticas
venosas maternas y los parametros farmacocinéti-
cos del anestésico. Fueron estudiadas 17 gestan-
tes, sometidas a cesareanas electivas. Diez pacien-
tes recibieron 150 mg de bupivacaina al 0,75%
con epinefrina 1:200.000 vy siete pacientes recibie-
ron 150 mg del mismo anestésico sin epinefrina.
Las concentraciones plasmaticas venosas de bupi-
vacaina fueron determinadas en diferentes tiem-
pos después de su inyeccién peridural, por medio
de la técnica en cromatografia gas-liquido. Las
concentraciones plasmaticas en los diferentes
tiempos se mostraron siempre dentro de los
limites reconocidamente sequros (valor méximoc
obtenido 2,0 .g.ml™!') siendo siempre més eleva-
dos en el grupo que recibié6 anestésico local sip
epinefrina, apesar de estas diferencias noc haver
sido significativas. El tiempo para la obtencién de
la maxima concentracidn plasmaética en el grupo
sin epinefrina {21 + 6,73 mine 1,45+ 0,4 ug.mi™!)
no fueron diferentes del grupo con epinefrina
(23,9 £ 6,09 mine 1,32 £ 0,35 ug.mi™').

La media vida de eliminacidbn del anestésico fue
significativamente mayor en el grupo sin epine-
frina {172,36 * 33,9 min) comparada al grupo
con epinefrina {116,63 t 57,03 min) (p < 0,06).
lLa cuantidad total de anestésico transferida para
2l compartimiento central fue significantemente
mayor en el grupo sin epinefrina
(301,59 + 80,05 ug.ml~ '} que en el grupo con
epinefrina (217,28 * 105,57 ug.ml~').
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Resumo de Literatura

MORBIDADE POS-OPERATORIA EM CIRURGIA ABDOMINAL.:
EFEITO DA ANALGESIA PERIDURAL COM ANESTESICOS
LOCAIS E MORFINA

Cemn pacientes que sofreram cirurgia intra-abdominal foram distribufdos em dois
grupos de acordo com a técnica anestésica e o regime de analgesia pés-operatoria: 1)
anestesia geral e morfina sistémica para dor pos-operatéria; 2) anestesia geral
combinada 8 peridural com etidocaina para o0 ato cirurgico, e peridural com
bupivacaina/morfina pars dor pds-operatoria. Os resultados indicaram que o controle
da dor pds-operatéria foi melhor com o regime peridural. Comparada & anestesia geral;y
a analgesia peridural ndo reduziu significativamente a mortalidade e a morbidade
pds-operatdrias. representada esta uitima por: pneumonia, disritmia cardiaca, trombose
venosa profunda, complicagdes da ferida operatéria. A perda ponderal e as quedas nas
concentragbes de albumina e transferina séricas, bem como as necessidades de
transfusoes sangufneas pds-operatdrias, foram similares nos dots grupos. A convalescen-
ca (avaliada através de fadliga pos-operatdria, restauragdo da fungdo intestinal, tempo de
recuperacdo das condicles gerais pré-operatdrias) foi semelhante em ambos 05 grupos.
Tendo em vista que 50% dos pacientes em cada grupo apresentaram wma ou mais das
complicacGes pés-operatdrias dis¢riminadas acima, conclui-se que o regime peridural
ndo consequiu reduzir 3 murbidade pds-operatdria apos cirurgia intra-abdominal, apesar
de proporcionar allvio da dor pos-operatoria adequado.

Hjortso N C, Neumann P, Frosig F, Andersen T, Lindhard A, Rogon E, Kehlet H — A
controlled study on the effect of epidural analgesia with local anaesthetics and

morphine on morbidity after abdominal surgery. Acta Anaesthesiol Scand, 1985; 29:
780-796.

COMENTARIO. A comparacio é feita neste estudo entre um grupo que recebeu
opidceo por via sistémica e outro que recebeu opidceo/anestésico local para controle de
dor pds-operatdria. Entre estes dois regimes, ndo houve diferencas significativas quanto
a4 morbidade pés-operatéria. Estas diferengas certamente 0Correrdo se compararmos um
regime sistemético de analgesia pds-operatéria {como os mencionados acima) com uma
série de pacientes sem controle da dor pds-operatdria, como aqueles para os quais se
prescreve um analgésico fraco “se necessdrio”. ., {Nocite J A).
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